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Résumé
La maladie thromboembolique veineuse comprend la thrombose veineuse profonde et 
l’embolie pulmonaire. Les patients suspects d’une embolie pulmonaire à haut risque 
sont instables hémodynamiquement et devraient avoir immédiatement un angio- CT. 
L’échocardiographie est une alternative qui permet de détecter une dysfonction du 
ventricule droit (VD), très évocatrice d’une embolie pulmonaire. Tous les autres patients 
devraient avoir leur probabilité clinique évaluée par un des scores validés. Les D- dimères 
sont ensuite recommandés chez les patients dont la probabilité clinique est non forte et 
l’angio- CT ne sera réalisé que chez ceux dont les D- dimères sont positifs ou qui ont une 
probabilité clinique élevée. La démarche initiale (probabilité clinique et D- dimères) est 
similaire chez les patients suspects de thrombose veineuse profonde et l’échographie 
veineuse de compression est pratiquée en fonction de son résultat. Le traitement 
anticoagulant conventionnel comprend l’association d’un anticoagulant parentéral et 
d’un antivitamine  K pour au moins 5 jours, avec un relais aux antivitamines K seuls pour 
une durée minimale de 3 mois. Un traitement anticoagulant prolongé peut être envisagé 
chez les patients ayant eu une thrombose non  provoquée, une récidive ou un cancer, en 
fonction de leur risque hémorragique. Des molécules qui visent directement le facteur Xa 
(rivaroxaban, apixaban, édoxaban) ou la thrombine (dabigatran) ont été développées, 
qui évitent certains inconvénients du traitement conventionnel. Bien qu’elles constituent 
une option intéressante pour la prise en charge de la maladie thromboembolique, la 
prudence s’impose lors de l’utilisation de ces nouvelles molécules en raison de l’absence 
de recul et de données sur certaines catégories de patients.
© 2014 Elsevier Masson SAS. Tous droits réservés.
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Scores de prédiction clinique
La TVP est évoquée devant tout œdème unilatéral doulou-
reux d’un membre. L’EP est suspectée dans un contexte de 
douleur thoracique aiguë associée ou non à une dyspnée, 
avec ou sans signes de TVP. Étant donné la présentation 
clinique peu spéciÀ que, des règles de prédiction clinique 
ont été développées pour estimer la probabilité clinique de 
MTEV. En 1998, P. S. Wells et al [3]. ont proposé un modèle 
pour évaluer la probabilité de TVP. Ce score comportant 
neuf éléments permet de classer les patients en deux ou 
trois niveaux de probabilité clinique (Tableau 1). Pour l’EP, 
deux scores de prédiction sont largement utilisés. Le score 
de Wells comprend sept variables et classiÀ e les patients 
en deux ou trois groupes de probabilité [4]. Ce score existe 
également dans une version simpliÀ ée qui a une performance 
semblable à celle du score original (Tableau 2) [5]. Le score 
de Genève stratiÀ e les patients suspects d’EP aux urgences 
en trois groupes de probabilité clinique : élevée, intermé-
diaire ou faible [6]. Le score original nécessitait des gaz 
de sang à l’air ambiant et a été révisé pour n’inclure que 
des variables cliniques sans impliquer de jugement subjec-
tif [7]. La prévalence de l’EP est à 8 % chez les patients à 
probabilité faible (0-3 points), 28 % en cas de probabilité 
intermédiaire (4-10 points) et 74 % en cas de probabilité 
élevée ( 11 points) (Tableau 3). Ce score a été encore plus 
simpliÀ é en attribuant un seul point à chaque item (score 
de Genève simpliÀ é révisé, tableau 3) [8]. Ces deux scores 
ont la même valeur diagnostique.
Abréviations
AOD : Anticoagulants oraux directs
AVK : Antivitamines K
EP : Embolie pulmonaire
ELFA : Enzyme-liked immunoÁ uorescence assay
ELISA : Enzyme-liked immunosorbent assay
HBPM : Héparines de bas poids moléculaire
HNF : Héparine non fractionnée
HR : Hazard Ratio
INR : International normalized ratio
IRM : Imagerie par résonance magnétique
MI : Membre inférieur
MTEV : Maladie thromboembolique veineuse
TVP : Thrombose veineuse profonde
Introduction
La maladie thromboembolique veineuse comprend la throm-
bose veineuse profonde et l’embolie pulmonaire. Ces deux 
entités nosologiques partagent la même base pathophysiolo-
gique et les mêmes facteurs de risque. Leur incidence s’élève 
à 7,1 cas sur 10 000 personnes par  année et augmente avec 
l’âge [1]. L’EP est la troisième cause de décès parmi les 
maladies cardiovasculaires après l’infarctus du myocarde et 
l’accident vasculaire cérébral [2].
Summary
Venous thromboembolic disease comprises deep vein thrombosis and pulmonary 
embolism. Patients suspected of high- risk pulmonary embolism are unstable and 
should undergo CT angiography immediately and be managed accordingly. Bedside 
echocardiography is an alternative with signs of right ventricular dysfunction being 
highly suggestive of pulmonary embolism. For patients with suspected non- high risk 
pulmonary embolism, clinical probability should be assessed by validated clinical 
scores. Plasma D- dimer should be assayed in all patients with a non- high clinical 
probability and a negative result safely rules out pulmonary embolism. Patients with 
a positive result or a high probability undergo CT angiography. The initial approach 
to suspected deep vein thrombosis (clinical probability and D- dimer) is similar and 
should be followed by lower limb venous compression ultrasonography accordingly. 
Conventional anticoagulant treatment begins with concomitant administration of a 
parenteral anticoagulant (heparin or fondaparinux) and a vitamin K antagonist for 
at least À ve days, the latter being continued for at least three months. Extended 
treatment beyond three months may be considered in patients with an unprovoked 
event, a recurrence or cancer, according to the bleeding risk. New oral agents that 
directly target either factor Xa (rivaroxaban, apixaban or edoxaban) or thrombin 
(dabigatran) avoid many of the inconveniencies of traditional treatment. All of these 
agents have now been studied both for initial and extended treatment and have 
been shown to be non- inferior to traditional treatment. Although these agents are 
an attractive option, experience is still lacking for many patient subgroups and they 
should be used with caution while awaiting more data.
© 2014 Elsevier Masson SAS. All rights reserved.
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D- dimères
Les D- dimères sont issus de la dégradation de la À brine [9]. 
Ce test est utilisé pour exclure la MTEV en raison de sa 
valeur prédictive négative. Plusieurs méthodes sont utilisées 
en pratique clinique. Celles avec une sensibilité élevée sont 
l’ELFA (enzyme- linked immunoÁ uorescence assay), l’ELISA 
(enzyme- linked immunosorbent assay) et la méthode quanti-
tative au latex [10]. Le seuil habituel est < 500  õg / ml. L’utilité 
et la sécurité des D- dimères pour exclure l’EP en association 
avec l’évaluation de la probabilité prétest est bien établie. 
Dans une méta- analyse concernant le test ELISA VIDAS® de 
BioMérieux, des patients avec une probabilité prétest faible/
intermédiaire ou « EP improbable » et un taux de D- dimères 
négatif n’ont pas été traités par anticoagulants et ont été sui-
vis pendant 3 mois [11]. Seuls trois des 2 166 patients (0,14 %) 
ont eu un événement thromboembolique pendant la période 
de suivi (valeur prédictive négative > 99 %). Les résultats sont 
similaires en employant le score de Wells et d’autres tests 
de D- dimères (risque thromboembolique à 3 mois inférieur à 
0,5 %) [12]. Dans le contexte des urgences, les D- dimères sont 
négatifs, permettant d’exclure l’embolie pulmonaire, environ 
une fois sur trois. Les patients qui ont une probabilité prétest 
élevée ou qualiÀ és de « EP probable » doivent directement 
bénéÀ cier d’un CT en raison de la valeur prédictive négative 
insufÀ sante du test dans cette situation.
Le rendement diagnostique des D- dimères dépend de leur 
spéciÀ cité, inÁ uencée par le contexte clinique. Il est diminué 
par l’âge, l’existence d’un cancer, et le contexte intrahospi-
talier, a fortiori postopératoire. Il faut tester 10,6 patients 
> 75 ans pour obtenir un résultat négatif [13]. AÀ n d’améliorer 
Tableau 1 Score de Wells révisé pour la TVP.
Items Points*
Cancer actif (traitement en cours, pendant 
les 6 derniers mois ou palliatif)
1
Paralysie, parésie ou immobilisation par 
plâtre des membres inférieurs
1
Alité pour > 3 jours ou chirurgie majeure 
dans les 4 semaines
1
Sensibilité localisée le long du système 
veineux profond 
1
Œdème de la cuisse ou du mollet 1
Mollet tuméÀ é > 3 cm versus côté 
asymptomatique (10 cm en dessous de la 
tubérosité tibiale)
1
Œdème prenant le godet de la jambe 
symptomatique
1
Veines superÀ cielles dilatées du côté de la 
jambe symptomatique
1
Diagnostic alternatif au moins autant 
probable que la TVP
– 2
*La probabilité clinique est considérée élevée si  3 points, 
modérée si 1-2 points, faible si  0 point. La TVP est probable 
si > 1 point et improbable si  1 point.
Tableau 2 Score de Wells pour l’EP [4,5].
Original* ModiÀ é† SimpliÀ é‡
Symptômes ou 
signes de TVP
3 2 1
Fréquence 
cardiaque > 100/
min
1,5 1 1
Immobilisation 
ou chirurgie les 
quatre dernières 
semaines 
1,5 1 1
Ancienne TVP/EP 1,5 1 1
Hémoptysie 1 1 1
Néoplasie 1 1 1
Diagnostic alternatif 
moins probable
3 2 1
* Les valeurs seuils pour le score original sont: probabilité 
faible si < 2, modérée si 2-6, élevée si > 6. L’EP est probable si 
> 4 et improbable si  4.
† Pour le score modiÀ é, l’EP est probable si > 2 et improbable 
si  2.
‡ Pour le score simpliÀ é, l’EP est probable si > 1 et improbable 
si  1.
Tableau 3 Score de Genève révisé et simpliÀ é pour 
l’EP [7,8].
Révisé* SimpliÀ é 
révisé†
Âge > 65 ans 1 1
Antécédent de TVP/EP 3 1
Chirurgie/fracture récente (un 
mois)
2 1
Néoplasie active 2 1
Douleur unilatérale de MI 3 1
Hémoptysie 2 1
Fréquence cardiaque 75-94/min 3 1
Fréquence cardiaque > 94/min 5 2
Douleur à la palpation des veines 
profondes (MI) - œdème unilatéral
4 1
* Pour le score révisé, les valeurs seuils sont : probabilité 
faible si < 4, modérée si 4-10, élevée si > 10. L’EP est probable 
si > 5 et improbable si  5.
† Pour le score révisé simpliÀ é, les valeurs seuils sont : 
probabilité faible si < 2, modérée si 2-4, élevée si > 4. L’EP est 
probable si > 2 et improbable si  2. MI : membre inférieur.
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à une valeur prédictive positive de 92 % alors qu’un résultat 
négatif chez un patient à probabilité prétest faible a une valeur 
prédictive négative de 96 % [21]. De nombreuses études de 
grande envergure ont montré la sécurité de l’angio- scanner pour 
exclure l’EP chez des patients avec D- dimères positifs et une 
probabilité clinique faible ou moyenne, ou avec un score « EP 
improbable ». Dans ces études, le risque thromboembolique à 
3 mois de patients non anticoagulés sur la base d’un résultat 
négatif de l’angio- CT était inférieur à 1 % [22-25]. Les nouveaux 
scanners peuvent donc exclure l’EP au moins chez les patients 
qui n’ont pas une probabilité prétest élevée.
Scintigraphie de ventilation- perfusion
Avant le scanner, la scintigraphie de ventilation- perfusion 
était l’examen non invasif de choix pour le diagnostic 
de l’EP. L’étude PIOPED a montré que cet examen a une 
sensibilité excellente (98 %) mais une spéciÀ cité faible 
(10 %) [26], et seule une minorité de patients avec EP avait 
une scintigraphie diagnostique. Par la suite, les critères 
diagnostiques de forte probabilité scintigraphique ont 
été modiÀ és : une scintigraphie était interprétée comme 
diagnostique en cas d’un défaut de perfusion segmentaire 
ou de deux défauts sous- segmentaires (chacun concernant 
au moins 75 % du segment) avec une ventilation normale. 
Malgré les nouveaux critères, 59 % des scintigraphies restent 
non diagnostiques [27].
L’échographie de compression a été proposée chez le 
patient avec une scintigraphie non diagnostique pour exclure 
une EP [28]. Cette stratégie est associée à un taux de récidive 
de MTEV de 1 % à 3 mois pour les patients chez qui l’EP était 
considérée comme exclue [28]. En Amérique du Nord, la scin-
tigraphie est recommandée comme l’examen de choix pour 
les patients avec une radiographie de thorax normale [29], 
notamment aÀ n de diminuer l’irradiation de la glande mam-
maire chez les femmes jeunes, mais ces recommandations sont 
peu suivies et n’ont pas été adoptées en Europe. En revanche, 
il y a un consensus pour faire de la scintigraphie l’imagerie 
de choix chez la femme enceinte, à condition que l’examen 
soit aisément disponible. En  dehors de ce cas particulier, la 
scintigraphie est désormais réservée aux patients qui ont une 
contre- indication claire à l’angio- CT (allergie aux produits de 
contraste, insufÀ sance rénale avancée).
Échocardiographie
L’échocardiographie n’a pas de place dans le diagnostic de l’EP 
chez les patients qui se présentent sans instabilité hémodyna-
mique (environ 95 % des patients avec une suspicion d’EP). En 
revanche, cet examen peut être utile pour poser le diagnostic 
en cas d’état de choc, en particulier si l’angio- CT n’est pas 
immédiatement disponible. L’absence de signes de dysfonction 
ou de surcharge du ventricule droit (VD) exclut pratiquement 
l’EP comme la cause de l’instabilité hémodynamique [30] 
alors que leur présence peut sufÀ re à faire entreprendre le 
traitement thrombolytique si le patient est instable.
L’échographie cardiaque peut aussi être utilisée pour la 
stratiÀ cation de risque chez le patient stable, une surcharge 
ou dysfonction du VD étant un facteur pronostique défavorable, 
le rendement du test, Douma et al. [14] ont étudié deux 
cohortes pour proposer un nouveau seuil âge- dépendant. Le 
seuil traditionnel de 500 μg/L est maintenu pour tout patient 
< 50 ans, alors que le seuil déÀ ni pour les patients âgés de plus 
de 50 ans est déÀ ni par la formule : (âge × 10) en μg/L. Ce 
seuil a été validé rétrospectivement et augmente la proportion 
des patients avec un test négatif de 5-6 %. L’étude prospective 
multicentrique ADJUST (NCT01134068) est destinée à valider 
ce seuil et est actuellement en phase d’analyse. L’emploi 
d’un seuil unique de 1 000 μg/L chez les patients avec « EP 
improbable » (score de Wells) est associé à un risque de faux 
négatifs trop élevé pour être proposé en pratique [15].
Échographie de compression
La méthode la plus répandue pour le diagnostic de la TVP est 
l’échographie veineuse de compression. Trois stratégies sont 
proposées [2]. Selon la première, il faut contrôler la compres-
sibilité des veines proximales (fémorale et poplitée) et, en 
cas de résultat négatif, répéter l’examen une semaine plus 
tard à la recherche d’une éventuelle extension proximale de 
thrombidistaux qui n’auront pas été recherchés lors du premier 
examen. Cependant, ce deuxième examen n’est que rarement 
positif (1 à 2 % des cas) et souvent difÀ cile à obtenir [16]. Une 
deuxième option est l’échographie dite « complète », soit 
l’examen de tout l’axe veineux, proximal et distal. Cette 
approche sous- entend l’anticoagulation de toute TVP distale. 
Pourtant, le risque d’EP associée à une TVP distale n’est pas 
clairement déÀ ni, sa prise en charge reste controversée [17], 
et le traitement anticoagulant pourrait exposer les patients à 
un risque hémorragique inutile. Une troisième approche serait 
d’effectuer une échographie de compression des veines proxi-
males seule chez les patients avec une probabilité prétest faible 
ou intermédiaire, et réserver les deux options précédentes aux 
patients avec une probabilité prétest élevée. Cette stratégie est 
associée à un taux de récidives à 3 mois très faible (1,8 %) [18], 
comparable à celui de la deuxième option [16].
L’échographie de compression est également proposée 
pour les patients avec une suspicion clinique d’EP chez qui 
le CT est contre- indiqué ou n’est pas disponible. Un résultat 
échographique positif permet de poser le diagnostic d’EP. À 
l’inverse, un test négatif ne permet pas d’exclure l’EP et 
les investigations doivent être poursuivies. L’échographie 
de compression peut aussi être employée pour stratiÀ er le 
risque d’évolution défavorable chez les patients avec une EP 
conÀ rmée. En effet, l’existence d’une TVP concomitante a 
été montrée dans plusieurs études comme ayant un impact 
pronostique défavorable [19,20]. Le diagnostic de la TVP pose 
également l’indication à la prescription de bas de contention 
pour la prévention du syndrome postthrombotique.
Angio- scanner
Le scanner multi- barrettes a remplacé l’angiographie pulmo-
naire en tant qu’examen de choix pour le diagnostic de l’EP. 
Dans l’étude PIOPED II [21], la sensibilité de l’angio- CT était 
de 83 % et la spéciÀ cité de 96 %. Un résultat positif chez un 
patient à probabilité prétest élevée ou intermédiaire est associé 
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diagnostic n’aurait pas pu être conÀ rmé par les autres 
méthodes, mais la perte d’expertise liée à leur emploi 
occasionnel doit être prise en compte. L’angiographie peut 
également être faite si une prise en charge invasive de 
l’EP est envisagée [2].
L’IRM a été récemment utilisée pour le diagnostic de 
l’EP [35]. Cette méthode possède une sensibilité et une spé-
ciÀ cité satisfaisantes pour l’EP proximale mais est associée 
à un taux important d’examens non  diagnostiques (30 %), et 
sa sensibilité reste faible pour l’EP distale (segmentaire ou 
sous- segmentaire) [36].
Algorithme diagnostique
Chez tout patient instable avec suspicion d’EP, l’angio- CT 
devrait être réalisé sans délai. Si cet examen n’est pas 
disponible, l’échographie cardiaque peut mettre en évidence 
des signes de dysfonction du VD, permettant de retenir l’EP 
comme la cause de l’instabilité hémodynamique.
Pour les patients avec suspicion d’EP sans signes de gra-
vité, la probabilité clinique devrait être évaluée par un des 
scores validés. Le score de Genève révisé serait plus adapté 
aux populations européennes au vu de la prévalence plus 
élevée d’EP en cas de suspicion, alors que le score de Wells 
est le seul à avoir été validé chez les patients hospitalisés. En 
cas de probabilité prétest élevée, un scanner devrait direc-
tement être réalisé. Pour tous les autres patients, un taux 
négatif de D- dimères permet d’exclure l’EP, et l’angio- CT 
doit être réservé aux patients avec un résultat positif des 
D- dimères (Fig. 1).
même en l’absence d’hypotension artérielle (embolie pulmo-
naire submassive ou à risque intermédiaire) [31]. Les critères 
suivants de dysfonction du VD ont été proposés : diamètre du 
VD en À n de diastole > 30 mm (axe parasternal grand axe ou 
petit axe), rapport du diamètre du ventricule droit sur diamètre 
du ventricule gauche en À n de diastole > 0,9 (vue apicale ou de 
4- chambres), hypokinésie de la paroi libre du VD ou vitesse du 
jet régurgitant tricuspide > 2,6 m/s [25]. La TAPSE (excursion 
systolique de l’anneau tricuspide) a également été proposée 
comme un outil simple d’évaluation de la fonction du VD avec 
une valeur inférieure de référence de 16 mm pour détecter une 
perturbation de la fonction systolique du VD [32].
Biomarqueurs
Les troponines I et T et les peptides natriurétiques (BNP et NT- 
pro- BNP) sont fréquemment dosés aux urgences dans le cadre 
de l’algorithme diagnostique pour les patients avec douleur 
thoracique et/ou dyspnée. Leur élévation semble être associée 
à une probabilité plus élevée de pronostic défavorable (décès 
ou récidive d’EP) chez le patient avec EP [33,34].
Autres examens d’imagerie
La phlébographie et l’angiographie pulmonaire, autrefois 
les examens de choix pour poser le diagnostic de la TVP 
et de l’EP respectivement, sont actuellement remplacées 
par les méthodes non invasives. Théoriquement, elles 
peuvent encore être envisagées chez les patients où le 
Suspicion d’EP sans signes de gravité
Évaluer la probabilité clinique prétest
D-dimères
Probabilité faible/intermédiaire 
ou EP improbable
Négatifs
Pas de traitement
Pas d’EP
Pas de traitement
EP
Traitement
Pas d’EP
Pas de traitement
EP
Traitement
Positifs
Scanner
Scanner
Probabilité élevée 
ou EP probable
Figure 1. Stratégie diagnostique en cas de suspicion d’embolie pulmonaire.
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traitement anticoagulant au- delà de 3 mois. En revanche, 
l’anticoagulation au long cours (troisième étape) peut être 
proposée aux patients qui ont eu une TVP ou une EP sans 
facteur déclenchant, ceux qui ont une récidive de MTEV 
ou une MTEV secondaire au cancer [2], en tenant compte 
de leur risque hémorragique.
Effets indésirables et limites 
des anticoagulants conventionnels
Les événements hémorragiques sont le principal effet indé-
sirable des anticoagulants. Selon les critères de la Société 
internationale de thrombose et hémostase (ISTH), une 
hémorragie est majeure lorsqu’elle est cliniquement mani-
feste et associée à une baisse de l’hémoglobine d’au moins 
20 g/L, à une transfusion de deux culots érythrocytaires, 
si elle survient au niveau rétropéritonéal ou intracrânien, 
ou constitue la cause du décès [38]. La thrombopénie 
induite par l’héparine (TIH) est une complication rare 
mais redoutable du traitement par HNF ou HBPM, qui est 
associée à des phénomènes emboliques veineux ou arté-
riels. Les anticoagulants traditionnels présentent encore 
de nombreux inconvénients. Un monitoring fréquent est 
requis pour l’HNF et les AVK. L’administration parentérale 
est requise pour l’HNF, les HBPM et le fondaparinux. EnÀ n, 
les AVK ont une fenêtre thérapeutique étroite et présentent 
de multiples interactions [37].
En cas de suspicion de TVP, la probabilité clinique doit 
être évaluée par le score de Wells. Les D- dimères peuvent 
être utilisés pour exclure la TVP si la probabilité prétest est 
faible ou intermédiaire. Les patients avec une probabilité 
prétest élevée ou des D- dimères positifs doivent bénéÀ cier 
d’une échographie de compression (Fig. 2).
Traitement de la maladie 
thromboembolique veineuse
Les anticoagulants traditionnels pour le traitement de la 
MTEV sont l’héparine non fractionnée, les héparines de bas 
poids moléculaire, le fondaparinux et les antivitamines K. 
Le traitement anticoagulant traditionnel comprend trois 
étapes [37]. Lors de la première (traitement aigu), un 
anticoagulant parentéral (héparine ou fondaparinux) est 
nécessaire pour au moins 5 jours pour prévenir l’exten-
sion du thrombus et une récidive d’EP potentiellement 
fatale. Le traitement AVK est débuté simultanément et 
l’anticoagulant parentéral peut être interrompu dès l’ob-
tention de deux INR consécutifs entre 2 et 3 à 24 heures 
d’intervalle. La durée de la deuxième phase du traitement 
anticoagulant avec AVK seuls est de 3 mois. En cas de 
premier épisode de TVP ou d’EP déclenchées par une 
intervention chirurgicale, en particulier orthopédique 
ou par un traumatisme, le risque de récidive annuel est 
faible (1 à 2 %) et il n’y a pas d’indication à poursuivre le 
Suspicion de TVP
Évaluer la probabilité clinique prétest
D-dimères
Probabilité faible/intermédiaire 
ou TVP improbable
Négatifs
Pas de traitement
Pas de TVP
Pas de traitement
TVP
Traitement
Pas de TVP
Pas de traitement
TVP
Traitement
Positifs
Échographie 
de compression
Échographie 
de compression
Probabilité élevée 
ou TVP probable
Figure 2. Stratégie diagnostique en cas de suspicion de TVP. 
TVP : thrombose veineuse profonde.
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Tableau 4 EfÀ cacité et sécurité des anticoagulants oraux directs (AOD) dans la prise en charge de la MTEV. 
Étude (nouvel AC) Durée de 
traitement
Récidive symptomatique de MTEV 
(%)
Événement hémorragique majeur (%)
Nouvel 
AC
Traitement 
standard 
ou placebo
HR* (IC 95 %) Nouvel 
AC
Traitement 
standard 
ou placebo
HR* (IC 95 %)
EINSTEIN – DVT [39]
(rivaroxaban)
3 mois 2,1 3,0 0,68 
(0,44-1,04)
0,8 1,2 0,65 (0,33-1,30)
EINSTEIN- PE [40]
(rivaroxaban)
3 mois 2,1 1,8 1,12 
(0,75-1,68)
1,1 2,2 0,49 (0,31-0,79)
EINSTEIN- extension [39] 
(rivaroxaban)
6-12 mois 1,3 7,1 0,18 
(0,09-0,39)
0,7 0 – 
AMPLIFY [41] 
(apixaban)
6 mois 2,3 2,7 0,84 
(0,60-1,18)
0,6 1,8 0,31 (0,17-0,55)
AMPLIFY- extension [42] 
(apixaban 2,5 mg 
deux fois par jour)
12 mois 1,7 8,8† 0,19 
(0,11-0,33)
0,2 0,5† 0,49 (0,09-2,64)
AMPLIFY- extension [42] 
(apixaban 5 mg 
deux fois par jour)
12 mois 1,7 8,8† 0,20 
(0,11-0,34)
0,1 0,5† 0,25 (0,03-2,24)
HOKUSAI-VTE [43]
(edoxaban)
3-12 mois 3,2 3,5 0,89 
(0,70-1,13)
1,4 1,6 0,84 (0,59-1,21)
RE- COVER [44]
(dabigatran)
6 mois 2,4 2,1 1,10 
(0,65-1,84)
1,6 1,9 0,82 (0,45-1,48)
RE- MEDY [45]
(dabigatran)
6-36 mois 1,8 1,3 1,44 
(0,78-2,64)
0,9 1,8 0,52 (0,27-1,02)
RE- SONATE [45]
(dabigatran)
6-18 mois 0,4 5,6† 0,08 
(0,02-0,25)
0,3 0† – 
*HR : hazard ratio ; † : placebo.
Anticoagulants oraux directs pour la prise 
en charge de la MTEV
À la recherche de l’anticoagulant idéal, de nouvelles 
molécules ont été développées, qui inhibent directement 
le facteur Xa (rivaroxaban, apixaban ou édoxaban) ou la 
thrombine (dabigatran). Elles peuvent être prescrites à 
doses À xes et ne requièrent pas de monitorage. Elles sont 
administrées par voie orale et présentent moins d’interac-
tions que la warfarine (Tableau 4). À ce jour, seul le riva-
roxaban possède une AMM européenne pour son utilisation 
dans le traitement de la MTEV, l’apixaban, l’édoxaban et 
le dabigatran sont en attente d’AMM dans cette indication.
Le rivaroxaban est un inhibiteur direct, oral, hautement 
sélectif du facteur Xa. Son efÀ cacité et sa sécurité dans 
la prise en charge de la MTEV ont été évaluées par trois 
études de phase III. L’étude EINSTEIN- DVT a comparé le 
rivaroxaban au traitement standard (énoxaparine et AVK) 
chez les patients avec TVP aiguë symptomatique. Le riva-
roxaban, qui était débuté dès le diagnostic posé sans qu’il 
soit nécessaire de lui associer une HBPM ou le fondaparinux, 
n’était pas inférieur au traitement standard par rapport 
aux récidives de MTEV. La fréquence des événements 
hémorragiques cliniquement signiÀ catifs (critère composite 
comprenant les événements hémorragiques majeurs et les 
saignements non majeurs cliniquement signiÀ catifs) était 
la même dans les deux groupes [39]. L’étude EINSTEIN- PE 
a comparé le rivaroxaban au traitement standard chez les 
patients avec EP aiguë symptomatique. Le rivaroxaban 
n’était pas inférieur au traitement standard par rapport aux 
récidives de MTEV avec un taux équivalent d’événements 
hémorragiques signiÀ catifs (critère composite comprenant 
les événements hémorragiques majeurs et les saignements 
non majeurs cliniquement signiÀ catifs). Cependant, il y a 
eu incontestablement moins d’événements hémorragiques 
majeurs dans le bras rivaroxaban [40]. Dans l’étude 
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du dabigatran comparé à la warfarine et au placebo dans 
l’anticoagulation au long cours chez des patients qui avaient 
déjà reçu un anticoagulant initial depuis 3 mois au moins. 
Le dabigatran n’était pas inférieur à la warfarine et était 
supérieur au placebo concernant la prévention des récidives 
de MTEV. Les événements hémorragiques cliniquement signi-
À catifs étaient, comme cela est attendu, plus fréquents par 
rapport au placebo, mais moins avec le dabigatran qu’avec 
la warfarine.
Une certaine prudence s’impose encore dans l’emploi 
de ces nouvelles molécules en raison de notre expérience 
clinique encore limitée. Elles sont contre-indiquées en cas 
d’insufÀ sance rénale avancée, leur proÀ l de sécurité n’a pas 
été totalement étudié chez la personne âgée, les patients 
avec une maladie hépatique ou une insufÀ sance rénale 
modérée, et elles n’ont pas encore d’antidote spéciÀ que. 
Mais leurs avantages évidents en font néanmoins une option 
intéressante pour la prise en charge de la MTEV.
Liens d’intérêts
Les auteurs déclarent n’avoir aucun lien d’intérêts en rela-
tion avec cet article.
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